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Fibrose pulmonaire idiopathique : 
vers la fin du nihilisme therapeutique ? 



L a fibrose pulmonaire idio- 
pathique, maladie main- 
tenant bien individuali- 
see parmi les pneumopathies 
interstitielles diffuses idiopa- 
thiques, touche preferentielie- 
ment les hommes entre 55 et 
75 ans. Le diagnostic est fonde 
sur 3 criteres : I’exclusion de 
causes connues de pneumopa- 
thie interstitielle (p. ex. iatro- 
genique, ou associee a une 
connectivite) ; chez les patients 
sans biopsie pulmonaire, la 
presence d’un tableau de 
pneumopathie interstitielle 
commune a la tomodensitome- 
trie, avec « rayons de miel » ; la 


conjonction de donnees tomo- 
densitometriques et anatomo- 
pathologiques, chez les patients 
ayant eu une biopsie pulmo- 
naire. ^ L’evolution se fait vers 
une insuffisance respiratoire 
restrictive, avec diminution de 
la capacite vitale forcee. Des 
exacerbations sont habituel- 
les, qui entrainent une degra- 
dation fonctionnelle plus 
rapide. II s’agit d’une maladie 
chronique particulierement 
grave, avec une mediane de 
survie de I’ordre de 3 ans seu- 
lement. 

Aucun traitement n’avait fait 
jusqu’a maintenant la preuve 


d’une efficacite. Deux essais 
therapeutiques recents, ran- 
domises centre placebo, 
apportent, enfin, des espoirs 
therapeutiques. 

Ces deux etudes s’adres- 
saient a des patients ayant 
une forme legere a mode- 
ree de fibrose pulmonaire 
idiopathique : pour 
CAPACITY,^ inclu- 
sion de patients avec 
capacite vitale d’au 
moins 50 % de la 
valeur theorique, 
facteur de transfert 
du monoxyde de car- 
bone d’au moins 
35 % de la valeur theorique, 
capacite vitale ou DLCO de 
90 % de la valeur theorique 
ou moins, et distance parcou- 
rue au test de marche de 
6 minutes d’au moins 150 m ; 
pour TOMORROW,^ capacite 
vitale de 50 % ou plus de la 
valeur theorique, facteur de 
transfert du monoxyde de 
carbone entre 30 et 79 % de 
la valeur theorique, et Pa 02 
^ 55mmHg. 

La pirfenidone est une mole- 
cule dont le mecanisme d’ac- 
tion est encore mal connu, qui 
inhibe le transforming growth 
factor beta in vitro, et inhibe 
la proliferation des fibroblas- 
tes et la synthese du colla- 
gene. L’etude CAPACITY^ a 
Indus les donnees de deux 
essais sur la pirfenidone (004 
incluant 435 patients, et 006 
incluant 344 patients). Le cri- 


tere principal etait la diffe- 
rence de capacite vitale 
(pourcentage de la theorique) 
a la 72® semaine. L’etude 004 a 
montre un effet therapeu- 
tique (4,4 %) statistiquement 
significatif, mais dans I’etude 
006 ce critere n’a pas ete satis- 
fait. Toutefois, I’analyse des 
donnees globales des deux 
etudes a corrobore un effet 
therapeutique de la pirfeni- 
done sur la difference de 
pourcentage de la capacite 
vitale theorique, la survie sans 
progression, et la distance 
parcourue au test de marche 
de 6 minutes. 

L’etude TOMORROW,^ avec le 
BIBF1120, un inhibiteur 
puissant de plusieurs tyrosi- 
nes kinases, a Indus 432 
patients. A la dose de 150 mg 
2 fois par jour, le traitement, 
compare au placebo, a mon- 
tre une tendance (p = 0,06) a 
la reduction du declin de la 
function respiratoire, avec 
aussi moins d’exacerbations 
aigues (p = 0,02) et une 
meilleure qualite de vie 
(p = 0,007). 

Dans les deux etudes, les 
effets secondaires (non gra- 
ves) etaient essentiellement 
digestifs (gastro-iutestmaux). 
La pirfenidone (Esbriet) a 
obtenu une autorisation de la 
Commission europeenne de 
mise sur le marche ; elle est 
disponible dans plusieurs 
pays europeens, mais pas en 
France actuellement. • JFC 
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Apres chirurgie du pied et de la cheville, les diabetiques 
font plus d’infections du site operatoire que les non-diabetiques 


Dans une etude prospective portant sur 
1 465 chirurgies du pied et de la cheville realisees 
par un seui chirurgien, revolution du site 
operatoire en fonction de la presence ou non d’un 
diabete a ete analysee. Le taux d’infection du site 


operatoire dans cette etude etait de 3,5 %, 
mais il existait significativement plus d’infections 
chez les patients diabetiques que chez ceux qui 
ne I’etaient pas (9,5 vs 2,4 %; p < 0,001). 

Les comorbidites associees a une augmentation 


de I’infection du site operatoire etaient la 
presence d’une neuropathie peripherique, la 
presence d’un pied de Charcot, le tabagisme 
passe ou actuel et I’augmentation du temps 
operatoire. 

Com mental res : cette etude confirme que les 
diabetiques sont exposes a plus d’infections du 
site operatoire et que c’est plus la presence d’une 
neuropathie que le diabete lui-meme qui pourrait 
etre le determinant principal du developpement 
des infections postoperatoires. • PhCh 
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